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摘要 : Wolbachia 是 一 类 广泛 存在 于 节肢 动物 以 及 线虫 体内 细胞 质 中 呈 母 系 遗传 的 共生 细菌 ,能 够 在 宿主 中 产生 细 
ELISE AS RF SE A EL .雌性 化 及 杀 雄 等 多 种 生殖 调控 作用 ,其 中 细胞 质 不 亲 和 是 指 被 Wolbachia 感染 的 雄性 个 体 
与 未 感染 的 雌性 个 体 ( 单 向 不 亲 和 ) ,或 者 感染 不 同 株 系 Wolbachia 的 肉 性 个 体 ( 双 向 不 亲 和 ) 交配 后 不 能 或 很 少 产 
生 后 代 , 或 者 后 代 偏 雄性 的 现象 。 细 胞 质 不 亲 和 作 用 使 感染 的 雌性 个 体 在 种 群 中 具有 很 大 的 生殖 优势 ,凭借 这 种 
生殖 优势 ,Wolbachia 能 够 迅速 在 宿主 种 群 中 扩张 。 细 胞 质 不 亲 和 的 机 理 探索 主要 集中 在 细胞 学 水 平 上 ,其 中 广 为 
接受 的 精子 修饰" WRO ENA RR Wolbachia 能 够 修饰 宿主 的 精细 胞 ,使 其 不 能 和 卵细胞 正常 融合 
但 是 当 母 本 感染 相同 的 Wolbachia 时 ,就 能 够 将 “修饰 ”过 的 精子 细胞 “拯救 "过 来 ,使 其 恢复 与 卵细胞 的 正常 融合 
而 分 子 机 理 上 的 探索 也 开始 在 转录 组 ,基因组 和 miRNA 水 平 上 对 部 分 昆虫 展开 了 研究 。 影响 细胞 质 不 亲 和 的 因 
素 有 很 多 ,包括 宿主 遗传 背景 Wolbachia 株 系 、Wolbachia 基因 型 .共生 菌 密度 (浓度 、 滴 度 ) . 雄 虫 年 龄 .环境 因素 以 
及 共生 菌 在 宿主 生殖 组 织 的 分 布 等 。 近 年 来 ,人 类 也 应 用 细胞 质 不 亲 和 控 制 害虫 (主要 是 蚊虫 ) 和 人 类 疾病 ,取得 
了 较 好 的 进展 。 
关键 词 : IER; Wolbachia; 细胞 质 不 亲 和 ; 宿主 ; 生殖 调控 
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Research progress in cytoplasmic incompatibility induced by 



































































































































































































































endosymbiont Wolbachia 
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Abstract; Wolbachia is a group of maternal-transmitted endosymbionts which are widely spread in 
arthropods and nematodes. The fungi of this genus cause several reproductive manipulations in hosts such 
as cytoplasmic incompatibility (CI), parthenogenesis, feminization and male-killing, among which CI 
means the crosses between infected males and either uninfected females (unidirectional CI) or females 
infected by different strains of Wolbachia (bidirectional CI) do not produce offspring or few offspring. 
The effect of CI makes the infected females have advantage of reproduction. In return, the advantage 
makes the fast spreading of Wolbachia happen in host populations. Different mechanisms have been 
proposed to explain the CI and most mechanisms concentrate at the cytological level. Among these 
mechanisms, the widely-accepted modification-rescue model states that Wolbachia in testis can modify 


sperm in hosts and make the fusion between paternal and maternal pronuclei abnormal, and that the fusion 
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becomes normal when the females have the same strain of Wolbachia which rescue the modified sperm. 


The exploration of molecular mechanisms of CI begins in the study of transcriptomes, genomes and 


miRNA of some insects. Factors influencing CI expression include host background, Wolbachia strain, 


Wolbachia genotype, density of endosymbionts, male age, environmental parameters and distribution of 


endosymbionts in reproductive organs of hosts. In recent years, attempts to use CI to control pests 


( mosquitoes in particular) and human diseases have been made and some promising progresses achieved. 


Key words; Endosymbionts; Wolbachia; cytoplasmic incompatibility; host; reproduction manipulation 





共生 菌 Wolbachia 是 一 类 广泛 存在 于 节肢 动物 
以 及 线虫 体内 细胞 质 中 旦 母系 遗传 的 共生 细菌 ,能 
够 在 宿主 中 诱导 产生 细胞 质 不 亲 和 作 用 (cytoplasmic 
incompatibility, CI) JRE Æ 9H ( parthenogenesis, PI) 、 
HEPELL (feminization ) 及 杀 雄 作用 (male-killing ) 等 多 
种 生殖 表 型 ( Werren et al., 2008 ) 。 另 外 ,有 些 株 系 
的 Wolbachia 对 宿主 的 适合 度 造成 影响 ,如 影响 宿主 
的 寿命 (Zhang et al., 2010) 、 参 与 宿主 卵子 发 生 过 
程 ( Dedeine et al., 2005) 等 。 在 秀丽 隐 杆 线虫 
Caenorhabditis elegans 中 , Wolbachia 与 宿主 建立 了 营 
TEERAA ( Taylor et al., 2013 ) 。 Te SA Wg FE 
Drosophila melanogaster 及 蚊子 宿主 中 , Wolbachia 能 
够 帮助 宿主 对 抗 多 种 病毒 ( Hedges et al., 2008; van 
den Hurk et al., 2012), Wolbachia 的 这 些 调控 作用 
不 仅 使 得 感染 宿主 在 生存 竞争 中 获得 优势 ,对 于 闻 
上 肘 动 物 的 进化 害虫 的 生物 防治 以 及 人 类 疾病 的 控 
制 等 方面 也 具有 理论 及 实践 意义 (Werren et al., 
2008; Brucker and Bordenstein, 2012; LePage and 
Bordenstein, 2013 ) 。 此 ,在 过 去 的 二 三 十 年 里 ， 
Wolbachia 引起 了 研究 者 们 广泛 的 关注 , 并 在 
Wolbachia 的 生物 学 、Wolbachia 的 基 组 :学 、 
Wolbachia 与 宿主 相互 作用 机 理 、Wolbachia 的 人 工 
转 染 以 及 应 用 Wolbachia 控制 人 类 疾病 等 领域 展开 
了 深入 的 研究 。 

诱导 CI 是 Wolbachia 对 宿主 生殖 行为 最 为 常见 
的 一 种 调控 作用 ( Breeuwer and Jacobs, 1996; Moret 
et al., 2001; Vavre et al., 2001, 2002), CI 是 指 被 
Wolbachia 感染 的 雄性 个 体 与 未 感染 的 雌性 个 体 ,或 
者 感染 不 同 株 系 Wolbachia 的 肉 性 个 体 交 配 后 不 能 
或 很 少 产生 后 代 , 或 者 后 代 偏 雄性 的 现象 ,前 一 种 交 
配 情 况 属于 单 向 不 亲 和 (unidirectional CI) ,后 一 种 
交配 情况 则 属于 双向 不 亲 和 ( bidirectional CI), CI 
作用 使 感染 的 雌性 个 体 在 种 群 中 具有 很 大 的 生殖 优 
势 ,凭借 这 种 生殖 优势 , Wolbachia 能 够 迅速 在 宿主 
种 群 中 扩张 (Werren et al., 2008) 。 

对 CI 机理 的 研究 一 直 是 个 热点 。 目 前 常用 来 
















































































解释 CI 的 是 “修饰 -拯救 (modification-rescue )” 模 
式 , 即 来 自 感染 父 本 的 精子 被 “修饰 或 印记 ”, 当 母 
本 感染 同 种 Wolbachia 品系 时 ,卵子 能 够 通过 挽救 精 
子 的 这 种 “修饰 作用 ”, 使 父母 本 的 染色 体 正确 联 
会 。 然 而 ,在 不 亲 和 的 卵 中 ,由 于 卵子 中 的 “拯救 作 
用 "不 能 发 挥 ,导致 豚 胎 常常 在 铸 化 前 死亡 (图 1) 
(Poinsot et al., 2003; Serbus et al., 2008; LePage 
and Bordenstein ，2013 ) 。 研 究 分 析 认 为 修饰 和 营救 
能 力 受 多 个 遗传 位 点 控制 ,并 且 可 能 独立 进化 
(Charlat et al.，2005 ) 。 最 近 的 研究 也 证 明了 
Wolbachia 不 同 菌 株 修饰 与 营救 作用 之 间 的 关系 十 
分 复杂 , 受 多 种 因子 的 影响 ,而 且 Wolbachia 对 父 本 
遗传 物质 的 影响 能 够 持续 很 长 时 间 , 甚至 将 
Wolbachia 从 成 熟 的 精子 中 移 除 后 ,这 种 影响 还 能 够 
持续 (Duron and Weill, 2006; Zabalou et al., 2008; 
Atyame et al., 2011). 























1 CI 的 细胞 学 机 理 





Wolbachia 诱导 的 胞 质 不 亲 和 ( CI) 现象 是 对 宿 
主 的 生殖 调控 作用 中 最 常见 的 一 种 方式 。 到 目前 为 
止 ,CI 产生 的 分 子 机 理 仍然 不 清楚 ,但 是 从 细胞 学 
的 角度 可 以 清晰 地 描述 CI 的 过 程 ( 图 2)。 第 一 次 
有 丝 分 裂 时 ,来 自 父 本 的 染色 质 不 能 及 时 浓缩 , 核 膜 
降解 推迟 , 而 来 自 母体 的 染色 质 浓缩 正常 ,导致 父 本 
和 母 本 的 原核 进入 有 丝 分 裂 的 时 间 不 同步 (Tram 
and Sullivan, 2002) ,从 而 造成 了 雌雄 配子 不 能 正常 
融合 。 由 此 推测 Wolbachia 直接 或 间接 地 作用 于 细 
胞 周期 相关 和 蛋白 。 

对 于 Wolbachia 引起 CI 的 作用 机 制 有 两 种 推测 
(Tram et al.,， 2003) 。 一 种 是 Wolbachia 产生 毒素 特 
异性 抑制 周期 蛋白 B 在 雄 配 子 原核 内 的 表达 ,从 而 
抑制 了 周期 蛋白 依赖 性 激酶 1(CDK1 ) 的 活性 ,并 推 
述 雄 配子 原核 进入 有 丝 分 裂 的 时 间 。 研 究 表 明 ， 
CDK1 激酶 是 调控 细胞 间 期 62 期 进入 有 丝 分 裂 前 
期 的 重要 调控 因子 (Zachariae and Nasmyth, 1999) 。 
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图 1 Wolbachia 诱导 宿主 CI 示意 
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图 ( 引 自 LePage and Bordenstein, 2013) 


Fig. 1 Illustration of CI in host induced by Wolbachia (adopted from LePage and Bordenstein, 2013 ) 


CDK1 与 细胞 周期 蛋白 B 结合 才 具 有 激酶 的 活性 ， 
而 周期 蛋白 B 的 合成 受阻 会 抑制 CDK1 激酶 的 活性 
(Royou et al., 2008 ) 。 具 有 活性 的 CDK1 激酶 能 
组 蛋白 H3 磷酸 化 从 而 促进 染色 质 在 临近 有 丝 分 裂 
时 浓缩 。 在 正常 的 胚胎 中 , CDK1 激酶 的 活性 能 从 
有 丝 分 裂 前 期 一 直 持续 到 有 丝 分 裂 后 期 。 而 在 CI 
的 豚 胎 中 , 雌 配子 原核 的 CDK1 激酶 从 有 丝 分 裂 前 
期 开始 有 活性 ,有 丝 分 裂 后 期 活性 消失 , 雄 配子 原核 
CDK1 激酶 直到 前 中 期 时 才 有 活性 到 有 丝 分 裂 末期 
活性 消失 (Tram and Sullivan, 2002), CDK1 激酶 被 
抑制 可 能 是 雄 配 子 原核 染色 体 浓 缩 推 壕 的 关键 因 
子 。 男 一 种 可 能 的 作用 机 制 则 是 Wolbachia 产生 毒 
素 破 坏 雄 配子 原核 的 DNA 或 延缓 DNA 的 复制 ,从 
而 激活 G2/M 期 的 细胞 周期 检查 点 ,从 而 延缓 雄 配 
子 进 入 第 一 次 有 丝 分 裂 。 研 究 表明 ,很 多 革 兰 氏 阴 
性 菌 都 能 产生 与 DNasel 同 源 的 CDT 毒素 ,破坏 
DNA ,活化 G2/M 的 检查 点 ,使 细胞 周期 停留 在 G2 
期 (Pickett and Whitehouse, 1999; De Rycke and 
Oswald, 2001 ) 。 
有 研究 分 析 CI 与 编码 组 蛋白 伴侣 蛋白 的 基因 
Hira 相关 。Landmann 4% (2009 ) 在 果 昌 中 发 现 , 受 
精 后 , 雄 配 子 的 核 膜 和 精 蛋 白 消失 ,来 自 于 母 本 的 组 
蛋白 与 雄 配 子 的 DNA 重组 雄 配 子 的 核 小 体 。 而 
Wolbachia 延迟 了 组 蛋白 H3.3 和 H4 定位 到 雄 配 
,影响 了 雄 配子 核 小 体 的 重组 ,从 而 推迟 了 雄 配子 
的 DNA 的 复制 。 由 于 Hira 是 一 种 组 蛋白 调节 基 
































因 , 其 突变 也 能 引起 果 晶 的 雄性 原核 发 育 障 但 。 
Zheng 等 (2011a) 研究 发 现 Wolbachia 感染 引起 雄性 
有 果 蝇 体内 Hira 基因 表达 下 调 可 能 与 CI 的 表 型 有 
定 的 相关 性 ,并 且 Hira 基因 的 表达 受到 一 种 可 能 与 
Wolbachia 感染 有 一 定 相 关 性 的 miRNA (aae-miR- 
12 ) 的 调控 (Osei-Amo et al., 2012), Hira 基因 的 突 
变 会 导致 进入 卵细胞 的 精子 细胞 不 能 完全 浓缩 , 胚 
台 发 育 的 早期 出 现 “ 染 色 质 桥 ” ,这 些 都 与 CI RAG 
中 观察 到 有 丝 分 裂 失败 过 程 中 的 现象 类 似 。 因 此 ， 
Hira 基因 的 表达 下 调 可 能 对 精子 的 细胞 核 产生 影 
响 ,从 而 诱导 CI 的 产生 。 

此 外 ,有 的 研究 聚焦 于 大 量 含有 错 定 重复 结构 
域 (ankyrin repeat domains, ANKs) 的 Wolbachia 和 蛋 
Al ,将 这 些 和 蛋白 与 CI 关联。 尽管 有 一 些 此 类 和 蛋白 是 
性 别 特异 性 的 , 却 仍然 没有 发 现 它们 参与 到 CI 中 
(Yamada et al., 2011; Papafotiou et al., 2011), 5 
外 ,活性 氧 的 变化 可 能 也 与 CI 相关 。Wolbachia 的 
感染 特异 性 地 引起 精 梨 和 卵巢 中 活性 氧 水平 的 上 
升 , 这 些 活 性 氧 造成 精细 胞 DNA 的 损伤 ( Brennan et 
al., 2012) 。 这 些 损伤 可 能 关系 到 父系 染色 体 的 缺 
陷 ,延迟 周期 依赖 性 蛋白 1 CDK1 的 激活 。 但 是 , 活 
性 氧 造成 的 DNA 损伤 究竟 在 多 大 程度 上 发 挥 了 诱 
导 CI 的 作用 还 不 是 很 清楚 。 此 外 , Riparbelli 等 
(2007 ) 在 感染 的 宿主 精 业 中 观察 到 一 些 发 育 异 常 
的 精子 ,如 核定 位 异常 尾部 、 轴 丝 方向 混乱 、 精 子 之 
间 不 能 分 开 等 , Wolbachia 可 能 通过 多 种 方式 对 精子 
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到 2 Wolbachia 诱导 胞 质 不 亲 和 的 细胞 学 基础 ( 引 自 Werren et al., 2008) 





Fig. 2 Cytological basis of Wolbachia-induced cytoplasmic incompatibility (adopted from Werren et al., 2008 ) 


的 功能 产生 和 危害。 与 CI 类 似 的 杀 雄 作用 与 父系 染 
色 体 受 损 有 关 ( Riparbelli et al., 2012 ) 。 进 一 步 联 
系 CI 作用 和 杀 雄 作用 是 必要 的 ,因为 在 果 蝇 D. 
recens 中 诱导 Cl 的 Wolbachia 在 转 染 到 果 晶 D. 
subquinaria 中 后 引起 杀 雄 作用 ,类 似 的 现象 也 出 现 
TERRA FE AY WRK A (Sasaki et al., 2005; Jaenike, 
2007) 。 也 有 研究 发 现 来 源 于 果 蝇 D. innubila WAS 
雄 株 系 winn 不 能 够 在 黑 腹 果 晶 D. melanogaster 和 
WR D. simulans 中 诱导 CI 或 者 杀 雄 。 这 些 发 现 
可 以 解释 为 在 受 体 宿 主 中 , 尤其 是 精 宫 中 , 由 
Wolbachia 的 滴 度 较 低 引起 的 ( Veneti et al., 2012) 。 
ERW D. bifasciata 中 诱导 完全 杀 雄 的 株 系 也 能 够 
诱导 CI( Hurst et al., 2000)。 进 一 步 关联 Wolbachia 
诱导 的 生殖 调控 现象 暗示 着 它们 之 间 存 在 相关 的 根 
本 机 制 ,这 需要 更 多 的 研究 来 解释 。 

尽管 在 CI 胚胎 中 上 肉 雄 配子 原核 的 细胞 周期 不 
同步 ,但 是 这 并 不 影响 肉 配 子 原 核 的 有 丝 分 裂 。 这 
主要 是 因为 昆虫 受精 卵 的 第 一 次 有 丝 分 裂 都 具有 独 
特 的 纺锤 体 ,由 两 种 不 同 的 微 管 组 成 ,分 别 连 接 来 自 
































父 本 和 母 本 的 染色 体 (Kawamura, 2001)。 有 丝 分 
裂 中 期 , 动 粒 微 管 连 接 到 染色 体 的 着 丝 粒 上 ,并 开始 
将 染色 单 体 移 向 两 极 ,未 连 上 染色 体 的 动 粒 能 发 出 
等 待 信号 ,阻止 其 他 染色 体 分 离 ,进入 等 待 状态 
( Hartwell and Weinert, 1989; Taylor et al., 2004) 。 
CI 的 受精 卵 的 纺锤 体 的 两 种 不 同 的 微 管 分 别 连接 
来 自 父 本 和 母 本 的 染色 体 。 有 丝 分 裂 中 期 的 等 待 信 
号 以 及 细胞 周期 检查 点 只 对 被 同 种 微 管 连 接 的 半 个 
纺锤 体 有 反应 。 因 此 ,有 丝 分 裂 中 来 自 母 本 的 染色 
体能 正常 进入 后 期 (Callaini et al., 1997) ,来 自 父 本 
的 染色 体能 否 正常 进入 下 一 阶段 则 取决 于 其 染色 体 
异常 的 程度 。 异 常 程度 足够 高 ,不 能 越过 检查 点 , 阻 
止 有 丝 分 裂 进 入 后 期 ,后代 只 有 来 自 母 本 的 染色 体 。 
异常 程度 不 高 ,越过 检查 点 ,有 丝 分 裂 进 入 后 期 , 产 
生 单 倍 体 和 非 整 倍 体 (Tram et al., 2006)。 对 于 双 
倍 体 的 昆虫 , CI 胚胎 死亡 ( Yen and Barr, 1971; 
Callaini et al., 1996; Lassy and Karr，1996 )。 而 对 
于 双 倍 体 - 单 倍 体 决定 机 制 的 昆虫 ,后 代 死 亡 或 产生 
偏重 雄性 的 性 比 不 平衡 ( Breeuwer and Werren, 
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1990; Bordenstein et al., 2003) 。 

在 细胞 发 生机 制 的 基础 上 , Werren ( 1997 ) 和 
Bourtzis 等 (1998 ) Xf Wolbachia 诱导 CI 的 机 制 做 了 
很 好 的 总 结 , 提 出 了 被 广泛 接受 的 精子 的 “修饰 ”和 
“ 揉 救 "理论 , 认为 精 业 中 的 Wolbachia 能 够 修饰 宿 
主 的 精细 胞 ,使 其 不 能 和 卵细胞 正 带 融合 ,但 是 当 母 
本 感染 相同 的 Wolbachia 时 ,就 能 够 将 “修饰 ”过 的 
精子 细胞 “拯救 "过 来 ,使 其 恢复 与 卵细胞 的 正常 融 
合 。 进一步 的 杂交 实验 也 证 明了 诱导 Cl 的 
Wolbachia 株 系 具有 这 种 修饰 - 乓 救 机 制 (Zabalou et 
al., 2008; Atyame et al., 2011)。 但 是 ,关于 这 种 解 
释 的 分 子 机 理 , 到 目前 为 止 尚 不 清楚 。 其 最 主要 的 
原因 在 于 目前 还 没有 找到 引起 CI 的 核心 作用 因子 。 
但 是 , 随 着 研究 的 深入 , Wolbachia 基因 组 的 深入 研 
究 将 为 揭示 导致 这 种 生殖 异常 现象 的 分 子 机 理 提 供 
了 一 些 更 好 的 线索 。 

尽管 没有 准确 的 关于 精子 修饰 导致 胚胎 死亡 的 
数据 ,但 是 人 们 假定 是 Wolbachia” 修饰 ”精子 导致 严 
重 的 有 丝 分 裂 时 间 和 过 程 的 缺陷 ,这 种 修饰 可 以 被 
感染 同一 种 Wolbachia 株 系 的 肉 性 “拯救 ”; 同 时 , 感 
染 不 同 遗 传 背景 株 系 的 肉 雄 个 体 是 双向 不 亲 和 的 
(Werren, 1997) 。 依 据 “ 修 饰 ” 与 “拯救 "假说 ,人 们 
提出 了 解释 CI 的 4 种 理论 模型 :(1) 时 间 差 模型 
(mistiming model) 或 者 “缓慢 移动 模型 ”( slow- 
motion model ) ( Callaini et al., 1997; Tram and 
Sullivan, 2002; Tram et al., 2003), RAGAN BUE TE 
是 由 于 父母 本 原核 发 育 时 间 上 不 一 致 性 直接 所 致 。 
Wolbachia 攻击 细胞 循环 机 器 的 组 分 ,专门 延迟 雄性 
染色 体 的 CDK1 激活 和 有 丝 分 裂 前 进 ,从 而 导致 时 
间 上 不 一 致 。 如 果 要 拯救 的 话 ,细菌 要 在 上 肉 虫 中 产 
生 一 个 对 等 的 CDK1 的 激活 延迟 ,来 恢复 发 育 的 一 
致 性 。(2) 锁 钥 模型 (lock-key model) (图 3) 
( Breeuwer and Werren, 1990; Hurst, 1991; Kose 
and Karr, 1995; Werren, 1997; Poinsot and Mercot, 
1999) , Wolbachia 产生 一 个 “ 锁 ”(lock) (如 细菌 蛋 
白 ) , 它 与 父 本 原核 的 一 些 组 分 相 结合 ,阻止 其 第 一 
次 有 丝 分 裂 的 正常 行为 。 要 恢复 原核 的 正常 发 育 ， 
母 本 中 的 Wolbachia 需要 移 除 卵 里 的 “ 锁 ” 。(3 ) 滴 
定 恢复 模型 (titration-restitution model ) , 也 称 之 为 
“沉降 模型 ”( sink model) (Kose and Karr, 1995; 
Werren，1997 ) 。 在 这 个 模型 中 , Wolbachia 移 除 精 集 
中 父 本 细胞 核 物质 里 一 种 必需 蛋白 , 肉 虫 中 获得 的 
Wolbachia 恢复 这 种 蛋白 ,重新 建立 正常 的 发 育 。(4) 
守门 员 模 型 (goalkeeper model) ( Bossan et al., 2011) 。 
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Sperm Ovum Sperm Ovum 


Strain a 





K3 锁 钥 模型 呈现 的 单 向 和 双向 CI 
( 引 自 Bossan et al., 2011) 


Fig. 3 How bidirectionally and unidirectionally incompatible 





Wolbachia strains are represented in the lock-key model 
(adopted from Bossan et al., 2011) 
A:w 和 2 是 双向 不 亲 和 Strains a and b are _bidirectionally 
incompatible ; neither a nor b has the key to each other’ s lock. B; a 和 
b 是 单 向 不 亲 和 a and b are unidirectionaly incompatible; b has the 
key to a’ s lock, but a does not have the key to b’s lock. 


2 CI 的 分 子 机 理 


2.1 转录 组 和 基因 组 水 平 研究 

随 着 对 Wolbachia 研究 的 不 断 深入 ,研究 者 们 开 
始 着 手 研究 Wolbachia 与 宿主 相互 作用 的 分 子 机 理 ， 
以 期 利用 Wolbachia 开展 生物 防治 或 揭示 Wolbachia 
与 宿主 的 协同 进化 关系 。 目 前 ,转录 组 测序 及 基因 
芯片 技术 由 于 其 高 通 量 、 易 操作 等 特性 已 被 用 于 共 
生 菌 Wolbachia 与 宿主 相互 作用 分 子 机 理 的 研究 中 。 
例如 ,Zheng 等 (2011b ) 通过 基因 芯片 技术 比较 了 感 
染 与 不 感染 Wolbachia 的 雄性 果 蝇 3 龄 幼虫 精 人 梨 中 
基因 的 差异 表达 情况 ,结果 发 现 有 296 个 基因 发 生 
了 至 少 1.5 倍 的 基因 表达 , 差异 表达 基因 参与 宿主 
的 生殖 、 新 陈 代谢 及 免疫 等 过 程 。 在 登 章 热 传 播 媒 
介 埃 及 伊 蚊 Aedes aegypti 的 研究 中 ,Pan 等 (2012) 
All Rancés “ (2012 ) 应 用 基因 芯片 技术 发 现 ， 
Wolbachia 感染 后 ,参与 宿主 免疫 及 氧化 还 原 过 程 的 
基因 出 现 了 表达 上 调 ,进而 解释 了 Wolbachia 感染 对 
登革热 病毒 的 抑制 作用 。 借 助 比较 转录 组 等 技术 ， 
Kremer 等 (2009 ,2012 ) 发 现 Wolbachia 感染 能 够 影 
响 宿 主 铁 和 蛋白 的 表达 及 铁 代 谢 。 在 严格 营养 共生 的 
线虫 -Wolbachia 的 共生 体系 中 ,研究 者 们 应 用 基 
芯片 技术 揭示 了 抗生素 去 除 Wolbachia 后 ,线虫 宿主 
基因 的 表达 响应 ,为 抗 线虫 药物 的 开发 提供 了 线索 
( Ghedin et al., 2009), Chevalier 等 (2012 ) 通过 转 
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录 组 测序 手段 研究 了 杀 雄 Wolbachia 感染 对 宿主 鼠 
妇 基 因 表 达 的 影响 。 

Zhang 等 (2015 ) 通过 对 二 斑 叶 螨 Teiranychus 
urticae 感染 和 不 感染 Wolbachia 种 群 的 转录 组 分 析 ， 
发 现 Wolbachia 感染 影响 宿主 的 基因 表达 。 差 异 表 
达 基 因 分 析 揭 示 宿 主 的 多 种 代谢 途径 受 Wolbachia 
感染 影响 ,尤其 是 参与 氧化 还 原 过 程 、 消 化 及 解毒 过 
程 、 脂 质 运 载 蛋 白 以 及 其 他 未 知 功 能 途径 的 基因 表 
达 受 Wolbachia 感染 影响 (Zhang et al., 2015)。 此 
外 ,Wolbachia 感染 时 , 几 个 可 能 参与 叶 螨 生 殖 过 程 
的 基因 表达 存在 差异 。 值 得 注意 的 是 , 和 其 他 节 胶 
动物 宿主 中 的 研究 结果 不 同 , Wolbachia 感染 并 不 引 
起 二 斑 叶 螨 免 疫 相关 基因 表达 的 显 车 差异。 研究 结 
果 有 助 于 深入 理解 宿主 与 Wolbachia 的 相互 作用 关 
系 (Zhang et al., 2015) 。 

Wolbachia 基因 组 研究 也 被 用 来 揭示 CI 的 分 子 
机 理 。Pinto 等 (2013 ) 通过 比较 引起 CI AY E te 
Culex pipiens 中 2 个 株 系 的 Wolbachia 基因 组 ,发 现 
了 一 个 新 鉴定 的 基因 是 基因 转录 的 调控 因子 , 它 在 
宿主 体内 引起 CI 的 过 程 中 起 到 一 个 重要 的 作用 。 
2.2 miRNA 水 平 研究 

目前 对 于 在 无 脊椎 动物 中 ,miRNA 在 宿主 - 微 
生物 互 作 中 的 作用 知之 甚 少 (Asgari，2011 ) 。 
Hussain 等 (2011 ) 在 感染 Wolbachia 的 埃及 伊 蚊 中 
发 现 了 miRNA 表达 谱 的 变化 ,根据 微 阵列 分 析 
miRNAs ,13 PPR RAPEX miRNAs 在 感染 的 品系 中 相 
对 于 对 照 表 达 不 同 。 其 中 通过 Northern 杂交 , 仪 在 
感染 的 蚊子 中 检测 到 aae-miR-2940 和 aae-miR- 
309a-2。 生 物 信息 学 和 部 标 分 析 实 验 揭 示 aae-miR- 
2940 的 高 标 是 蚊子 非 金属 和 蛋白酶 基因 的 3'UTR, 并 
且 在 感染 Wolbachia 的 成 忠和 细胞 系 (C6/36 和 
Aag2) 中 ,aae-miR-2940 诱导 非 金属 蛋白 酶 基因 的 表 
达 上 调 。 可 能 aae-miR-2940 通过 结合 到 靶 标 mRNA 
增强 了 靶 基 因 的 稳定 性 。 并 且 , 在 感染 的 细胞 系 和 
蚊子 中 沉默 靶 基 因 造 成 wMelPop 浓度 的 显 车 下 降 。 
类 似 地 ,通过 合成 抑制 子 抑制 aae-miR-2940 显著 降 
低 了 感染 细胞 系 中 Wolbachia 浓度 。 由 此 推测 
Wolbachia 利用 宿主 miRNAs 来 操控 宿主 基因 表达 
来 利于 自身 保存 (Hussain et al., 2011 ) 。 此 外 ,在 感 
Yt Wolbachia 的 埃及 伊 蚊 中 ,aae-miR-2940 显著 抑制 
了 DNA 甲 基 转 移 酶 基因 (DNA methyltransferase 
gene) AaDnmt2 的 表达 。 在 政子 细胞 系 中 过 表达 
AaDnmi2 抑制 了 Wolbachia 的 复制 ,但 是 却 促进 了 登 
革 热 病毒 的 复制 ,由 此 表明 在 感染 Wolbachia 的 蚊子 






















































































中 Wolbachia 的 调控 作用 还 与 病毒 的 复制 产生 关联 。 
在 感染 的 蚊子 中 基因 组 的 低 甲 基 化 水 平 也 得 到 了 解 
释 (Zhang et al., 2013), Osei-Amo 等 (2012 ) 发 现在 
感染 Wolbachia 的 埃及 伊 蚊 中 DNA 复制 许可 因子 
(DNA replication licensing factor，MCM6 ) 和 单 羧 酸 
转运 蛋白 ( monocarboxylate transporter, MCT1 ) 基 
表达 下 调 。 对 昆虫 细胞 系 进 行 实验 证 实 这 是 感染 品 
系 中 aae-miR-12 上 调 , 抑 制 吉 基因 mRNA 的 翻译 造 
成 的 。 该 实验 进一步 证 实 了 Wolbachia 可 以 利用 宿 
E miRNAs 来 操控 宿主 基因 表达 来 利于 自身 保存 。 
Hussain 等 (2013 ) 研究 结 果 揭 示 抗 增殖 蛋白 可 能 与 
AGO! 和 蛋白 的 稳定 性 相关 。 输 入 蛋白 B-4 与 抗 增殖 
蛋白 能 够 帮助 AGOL 转移 到 细胞 核 中 。aae-miR- 
918 在 Wolbachia 感染 的 细胞 系 中 上 调 , 接着 ,aae- 
miR-918 下 调 输入 蛋白 ( 核 转 运 蛋 白 ) ,导致 在 感染 
的 细胞 系 中 AGOL 往 细胞 核 的 转移 受到 阻碍 ,从 而 
控制 AGOL 的 分 布 。 研 究 结果 揭示 了 昆虫 中 胞 内 
AGOI 蛋白 转运 的 基本 机 制 ,以 及 Wolbachia 对 该 过 
程 的 干扰 , Wolbachia 可 能 影响 miRNA 转运 到 细胞 
核 中 从 而 造成 表 观 遗传 学 效应 的 改变 。 

Rong 等 (2014 ) 分 析 了 二 斑 叶 螨 肉 雄 螨 SRNA 
数据 后 ,发现 两 个 比较 组 (上 肉 虫 感染 Wolbachia 与 雌 
虫 不 感染 Wolbachia, 雄 虫 感染 Wolbachia 与 雄 虫 不 
感染 Wolbachia) 中 共有 的 9 个 差异 miRNA 变化 趋 
势 与 测序 结果 一 致 。 其 中 ,novel _126 novel_32, 
novel_36 和 novel_89 在 感染 雌雄 螨 中 表达 显著 下 调 
(P < 0. 001 ) ,novel _16 ，novel _89 novel_109 和 
novel_43 在 雄性 感染 叶 蠕 中 的 表达 下 调 程 度 高 于 内 
性 感染 时 螨 ,novel_126 ,novel_32 和 novel_36 在 感 
染 峻 螨 中 比 在 感染 雄 螨 中 下 调 更 多 。 选 择 的 SSE 
螨 比 较 组 中 特异 性 的 差异 miRNA 中 有 3 个 (novel_ 
101, novel_80 和 novel_21 ) 在 感染 肉 螨 中 显著 下 调 。 
靶 标 基因 tetur09g06680 在 感染 的 肉 雄 里 中 都 被 上 
调 了 ,意味 着 Wolbachia 可 能 介 导 novel_16 负 调 控 基 
tetur09 206680 , 



















































































3 影响 CI 程度 的 因子 


影响 CI 的 因素 有 很 多 ,包括 宿主 遗传 背景 、 
Wolbachia 株 系 、 Wolbachia 基因 型 .共生 菌 密 度 ( 浓 
BE AE) . 雄 虫 年 龄 .环境 因素 以 及 共生 菌 在 宿主 
生殖 组 织 的 分 布 等 。 宿 主 的 遗传 背景 在 很 大 程度 上 
能 影响 Wolbachia 诱导 CI 的 强度 。wDm 在 黑 腹 果 
蝇 中 能 诱导 较 弱 的 CI( 后 代 上 胚胎 死亡 率 为 18% ~ 
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32% ) ,通过 显 微 注射 将 wDm 转 和 人 拟 果 蝇 中 后 ,能 
引起 高 强度 的 COUSA RIETZ > 98% ) (Poinsot 
et al.，1998 ) 。 同 样 popcorn 株 系 在 黑 腹 果 晶 中 不 能 
引起 CI, 转 入 拟 果 晶 后 能 引起 较 强 程度 的 CI 
(McGraw et al.，2001 ) 。 一 个 更 有 趣 的 现象 是 : 
wCauA ER EE WE We ( 4 FE EWE) Cadra cautella 中 诱 
& CI, (A Fe TE HP ik BS BEM Ephestia kuehniella 中 
Wolbachia Xf 15 E HY AE WEL Wil PE ZY AE ON TG SE AR MME 
(Sasaki et al.，2005 ) 。 不 同 株 系 的 Wolbachia 在 相 
同 的 宿主 遗传 背景 条 件 下 具有 不 同 的 生殖 调控 表 型 
以 及 能 诱导 不 同 程度 的 CI。wSca 在 麻 田 豆 秆 野 量 
Ostrinia scapulalis 中 诱导 杀 雄 ,wKue 在 地 中 海 粉 斑 
旦 中 诱导 CI; 当 将 wSca 转 人 地中海 粉 斑 量 后 ,表现 
出 杀 雄 ;将 wKue 转 和 人 麻 田 豆 秆 野 蜡 后 ,表现 出 CI 
(Sakamoto et al., 2005), Xie 等 (2011 ) 发 现 ,在 中 
国 二 斑 叶 螨 上 海 闵 行 和 湖南 长 沙 种 群体 内 的 
Wolbachia 都 能 引起 高 强度 的 CL, 辽宁 兴 城 体内 的 
Wolbachia 能 诱导 中 等 强度 的 CL, 而 江苏 徐州 种 群体 
内 的 Wolbachia 不 能 诱导 Cl, Wolbachia 诱导 的 CI 
有 两 种 类 型 :(1) 产 生 后 代数 不 减少 ,雄性 后 代数 增 
加 ,增加 数量 与 雌性 后 代 减 少数 量 相等 , 称 为 雄性 化 
(male conversion ) 或 雄性 发 育 (male development， 
MD) ; (2) 胚 死亡 率 提高 ,导致 蜡 性 后 代数 量 减少 ， 
称 为 肉 性 致死 (female mortality, FM) 。 这 两 种 CI 类 
型 的 诊断 特征 就 是 :在 不 亲 和 和 杂交 组 合 中 ,后代 雄 性 
比例 的 提高 是 否 与 后 代 孵 化 率 的 下 降 有 关 。 
Wolbachia 能 够 在 同一 宿主 的 不 同 种 群 同 时 引起 FM 
和 MD 两 种 CI 表 型 (Vavre et al., 2001; Perrot- 
Minnot et al., 2002; Gotoh et al., 2007 ) 。 而 在 我 国 
二 斑 叶 螨 的 这 4 个 地 理 种 群 中 , CI 都 表现 为 FM 
表 型 。 

以 往 的 研究 还 发 现 ,营养 条 件 恶劣 (Sinkins et 
al., 1995; Clancy and Hoffmann, 1998) 、 雄 虫 多 次 交 
配 (Karr et al., 1998 ) 、 雄 虫 年 龄 变 大 (Turelli and 
Hoffmann, 1995; Kittayapong et al., 2002; Reynolds 
and Hoffmann, 2002 ) 等 因素 都 能 降低 CI 的 水 平 。 
Yamada 等 (2007 ) 的 研究 还 发 现 ,感染 Wolbachia 的 
黑 腹 果 晶 雄 虫 发 育 所 需 时 间 越 短 ,引起 的 CI 的 程度 
越 高 。 

共生 菌 诱导 的 CI 水 平 与 雄 虫 体内 的 菌 量 密 切 
相关 (Noda et al., 2001; Ikeda et al., 2003; Veneti et 
al., 2003), Breeuwer 和 Werren( 1993 ) 在 研究 丽 蝇 
肾 集 金 小 蜂 Nasonia vitripennis 体内 的 Wolbachia 诱 
SPAY CI 强度 与 其 密度 关系 时 发 现 , Wolbachia 的 密 












































































































































度 对 CI 的 强度 有 着 重要 影响 。 在 果 晶 中 , Wolbachia 
的 密度 与 CI 成正 相 关 , Wolbachia 含量 高 的 果 晶 CI 
水 平 高 ,Wolbachia 含量 低 的 果 晶 CI 水平 显著 降低 
(Bourtzis et al/.，1996 ) 。 另 外 ,宿主 体内 含有 的 
Wolbachia 的 密度 对 Wolbachia 诱导 的 Cl 表达 的 影 
啊 可 能 需要 一 个 特定 的 国 值 , 当 Wolbachia 的 密度 低 
Pik PM ELS CI 水平 开 始 下 降 , 当 Wolbachia 的 密 
度 高 于 这 个 靖 值 时 可 能 对 CI 水 平 没有 影响 , A 
值 可 能 会 受 Wolbachia 株 系 的 影响 (Sinkins et al., 
1995) 。 

对 果 蝇 的 研究 发 现 ,olbuchia 在 雄性 宿主 生殖 
组 织 的 密度 和 分 布 与 CI 的 程度 有 相关 性 ( Bressac 
and Rousset, 1993; Clark et al., 2002, 2003; Veneti 
et al., 2003), Veneti “(2003 ) 发 现在 自然 感染 和 
转 染 的 果 蝇 种 群 中 ,CI 水 平 与 精囊 感染 率 之 间 的 存 
在 一 定 的 关系 。 这 种 关系 可 以 分 为 两 组 情况 :第 1 
组 情况 是 宿主 感染 的 Wolbachia 是 mod + 型 ,CI 水 平 
和 精品 的 感染 率 呈 正比 ;第 2 组 情况 是 宿主 感染 的 
Wolbachia 是 mod -型 ,不 管 精品 的 感染 情况 如 何 ,CI 
都 不 表达 。 第 2 组 情况 又 可 以 进一步 分 为 两 个 亚 
组 : 一 是 精品 感 染 大 量 的 Wolbachia; ZE EHRE 
检测 不 到 Wolbachia ,但 是 Wolbachia 大 量 存 在 于 体 
细胞 中 。Veneti 等 (2003 ) 认为 在 宿主 和 Wolbachia 
的 关系 中 ,CI 的 表达 需要 3 个 条 件 :一 是 Wolbachia 
必须 能 够 修饰 精子 ;二 是 Wolbachia YVIRI ERE; 
= Wolbachia 能 够 存活 于 宿主 体内 。 另 外 研究 还 
发 现 , Wolbachia 的 数量 以 及 CI 的 程度 与 Wolbachia 
复制 的 时 间 相 关 ( Clark et al., 2002)。 拟 果 蝇 中 的 
Wolbachia 诱导 高 强度 的 CI, 而 黑 腹 果 蝇 中 的 
Wolbachia 诱导 相对 较 弱 的 CL WR a A R P 
Wolbachia 的 数量 以 及 感染 阔 的 精 时 的 数目 都 要 显 
著 高 于 黑 腹 果 蝇 。 在 拟 果 蝇 中 , Wolbachia 有 两 个 明 
显 的 复制 期 ,包括 精 母 细胞 有 丝 分 裂 增殖 阶段 以 及 
精子 的 延伸 与 成 熟 阶段 , 而 在 黑 腹 果 晶 精 业 中 ， 
Wolbachia 在 有 丝 分 裂 期 中 的 复制 并 不 明显 ,而 精子 
延伸 阶段 与 拟 果 蝇 相 比 也 相对 较 晚 。 此 外 ， 
Wolbachia 在 精 吉 中 的 位 置 也 与 CI 的 程度 相关 
(Poinsot et al., 1998; McGraw et al., 2001; Clark et 
al.，2002 )。 有 丝 分 裂 增殖 阶段 , 拟 果 蝇 中 的 
Wolbachia 主要 分 布 在 精子 束 中 , 而 在 黑 腹 果 蝇 中 大 
多 数 都 分 布 在 体 细 胞 宫 中 。 减 数 分 裂 末 期 , 拟 果 量 
中 Wolbachia 聚集 精 母 细 胞 的 末端 部 ,远离 细胞 核 ， 
而 黑 腹 果 蝇 中 没有 这 种 明显 的 末端 定位 。 同 样 ,在 
精子 延伸 阶段 , 拟 果 蝇 中 Wolbachia RREI EWR 
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端 部 ,接近 正在 发 育 的 精子 尾部 和 精子 核 , 而 黑 腹 果 
蝇 中 没有 明显 聚集 在 精 宫 末端 部 或 精子 尾部 的 
迹象 。 

FRAP HEE Wolbachia 的 数量 以 及 感染 菌 的 
精 吉 的 数目 与 CI 成 正 相 关 , 但 这 并 不 能 代表 所 有 物 
种 的 情况 。Clark 等 (2008 ) 对 丽 蝇 师 集 金 小 蜂 和 一 
种 亮 包 甲 Chelymorpha alternans 体内 Wolbachia 在 精 
子 发 生 过 程 中 的 分 布 进 行 了 研究 , 发 现在 丽 蝇 肾 集 
金 小 蜂 中 ,所 有 的 精子 都 被 修饰 ,但 是 只 有 28% 的 
发 育 中 的 精子 中 有 Wolbachia, 大 部 分 都 分 布 在 周围 
的 胞 赛 以 及 鞘 细 胞 中 。 而 在 这 种 亮 龟甲 中 , 90% 的 
精子 被 修饰 ,但 是 在 发 育 中 的 精子 以 及 周围 的 胞 宫 
细胞 中 都 没有 Wolbachia 的 分 布 ,Wolbachia 大 量 分 
ARTE SE SLAY Sh PY IL, ZED PBL He, 
Wolbachia 并 不 需要 生活 在 发 育 中 的 精细 胞 中 才能 
修饰 精子 ,而 是 通过 某 些 途 径 将 合成 物质 运输 到 精 
细胞 ,或 者 作用 于 精子 发 生 的 上 游 阶段 。 



































4 ”应 用 Wolbachia 诱导 的 CI 控制 害 
虫 及 人 类 疾病 


Wolbachia 广泛 的 宿主 范围 以 及 对 宿主 生殖 方 
式 的 调控 ,使 其 作为 一 种 新 的 、 环 境 友 好 型 的 潜在 生 
防 因子 , 逐渐 引起 研究 者 的 关注 。 目 前 , 利用 
Wolbachia 控制 害虫 及 人 类 疾病 等 研究 工作 已 经 


Release W+ population 


开展 。 

利用 Wolbachia 控制 害虫 带 采 取 两 种 措施 (图 4) : 
(1) 种 群 替 换 策 略 (population replacement strategy, 
PRS)。 这 是 一 种 类 似 于 给 害虫 接种 疫苗 的 方法 。 
在 控制 登革热 病毒 的 具体 操作 中 ,研究 者 们 利用 携 
it Wolbachia 的 雌 蚊 无 论 与 携带 或 不 携带 Wolbachia 
的 雄 蚊 交配 都 能 产 出 下 一 代 的 生殖 优势 ,将 携带 合 
适 的 对 病原 体 有 抗 性 的 Wolbachia 株 系 的 肉 蚊 释放 
到 自然 的 蚊虫 种 群 中 ,使 得 Wolbachia 在 短 时 间 内 扩 
散 到 自然 的 蚊虫 种 群 ,这 样 整个 区 域 的 蚊虫 种 群 全 
部 携带 对 病原 体 具 有 抗 性 的 Wolbachia ,以 达到 阻 断 
病原 体 传 播 的 作用 (Xi et al., 2005; Hoffmann et al., 
2011; Walker et al.，2011)。(2) 种 群 压制 策略 
(population suppression strategy) ,这 种 方法 类 似 于 利 
用 不 育 雄 虫 控制 害虫, 主要 通过 连续 适量 释放 携带 
Wolbachia 的 雄 虫 ,这 些 雄 虫 和 野生 上 肉 虫 交配 产生 
5CL ,使 得 雌 虫 产 出 的 卵 不 能 孵化 ,从 而 达到 显著 降低 
害虫 数量 或 者 消灭 该 区 域内 害虫 种 群 的 目的 。 这 一 
策略 在 控制 蚊虫 (Chambers et al., 2011) 、 地中海 晴 
SEN Ceratitis capitata (Zabalou et al., 2004 ) 和 橄榄 
果实 晶 Bactrocera oleae 方面 取得 了 进展 (Apostolaki 
et al., 2011), 

近年 来 ,研究 者 们 致力 于 Wolbachia 在 登革热 、 
症 疾 等 病原 物 主 要 媒介 昆虫 (埃及 伊 改 、 白 纹 伊 改 
Aedes albopictus ) 间 的 转 染 研究 ,并 且 将 转 染 后 的 蚊 
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图 4 DFA Wolbachia 防治 害虫 策略 ( 引 自 LePage and Bordenstein, 2013 ) 





Fig. 4 Pest-control strategies using Wolbachia (adopted from LePage and Bordenstein, 2013) 
A: PRERE Population replacement strategy; B: 种 群 压制 策略 Population suppression strategy. 
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子 释放 到 野外 ,利用 Wolbachia 引起 的 CI 来 控制 自 
然 种 群 , 另 一 方面 , Wolbachia 感染 帮助 蚊子 抵抗 病 
毒 的 侵 梁 ,从 而 阻 断 了 病毒 向 人 类 的 传播 。 目 前 ,这 
方面 的 研究 已 经 开始 转 和 人 应 用 阶段 ( McNaughton , 
2009) , 澳大利亚、 美国 法 属 波 利 尼 西亚 、 越 南 以 及 
中 国 (限于 广东 省 广州 市 ) 已 经 批准 田间 释放 携带 
Wolbachia 的 蚊虫 ,用 于 消灭 登革热 。 

某 些 线虫 能 够 引起 淋巴 丝 虫 病 ( lymphatic 
filariasis) 及 盘 尾 丝 虫 病 (onchocerciasis ) ,每 年 造成 
14 亿 人 次 的 感染 。 抗 线虫 药物 是 治疗 线虫 病 的 主 
要 手段 。 值 得 注意 的 是 , 距 上 次 抗 线虫 药物 开发 已 
经 过 去 了 20 年 ,并 且 当 前 的 治疗 方法 逐渐 失效 , 线 
虫 也 产生 了 抗 药性 (Taylor et al., 2013), 。 对 线虫 病 
的 临床 实验 表明 ,感染 线虫 的 人 体 对 Wolbachia 蛋白 
表现 出 明显 炎症 反应 ,因此 Wolbachia 在 线虫 致 病 过 
程 中 可 能 起 着 重要 的 作用 。 另 外 , Wolbachia 与 线虫 
宿主 之 间 形 成 了 严格 的 共生 关系 。 这 使 得 消除 线虫 
体内 的 Wolbachia 进而 铲除 线虫 成 为 治疗 线虫 病 的 
一 个 新 的 策略 (Slatko et al., 2010), HAT, 发 现 了 
一 些 潜在 的 诅 标 可 用 于 药物 开发 ,包括 Wolbachia 的 
亚 铁 血红 素 生 物 合成 (heme biosynthesis) .DNA 连接 
酶 (DNA ligase), FtsZ 基因 、ClpP 肽 酶 (ClpP 
peptidase )、 脂 和 蛋白 生物 合成 (lipoprotein 
biosynthesis) 丙酮 酸 磷酸 双 激 酶 (pyruvate phosphate 
dikinase) 等 (Wu et al., 2009; Johnston et al., 2010; 
Palayam et al., 2012; Shrivastava et al., 2012; 
Schiefer et al., 2013) 。 






































5 小 结 与 展望 








CI 共生 菌 Wolbachia 诱导 昆虫 宿主 产生 的 最 普 
饥 的 表 型 , 旦 具有 较为 广阔 的 应 用 前 景 。 目 前 在 等 
HA sy, eA SMA AeA he A H 
等 昆虫 以 及 一 些 螨 类 中 都 发 现 了 CI 现象 。CI 受到 
共生 菌株 系 、 窒 主 遗 传 背 景 和 Wolbachia 浓度 等 因子 
的 影响 。CI 机 理 的 研究 ,前 人 从 细胞 学 层次 上 进行 
了 较为 深入 的 探讨 ,揭示 了 CI 导致 受精 后 胚胎 死亡 
的 原因 ,人 们 假设 是 Wolbachia“ (i fi FEBO E 
的 有 丝 分 裂 时 间 和 过 程 的 缺陷 ,这 种 修饰 可 以 被 感 
染 同一 种 Wolbachia 株 系 的 上 肉 性 “拯救 ;同时 ,感染 
不 同 遗传 背景 株 系 的 峻 雄 个 体 是 双向 不 亲 和 的 。 依 
据 * 修 饰 ” 与 “拯救 "假说 人 们 提出 了 4 种 CI 的 理论 
模型 ,即时 间 差 模型 锁 钥 模 型 沉降 模型 和 和 守门员 
模型 。 最 近 几 年 在 分 子 机 理 上 , 从 Hira 基因 、 















































microRNA ANK 重 白 、 基 因 组 等 方面 进行 了 大 胆 的 
尝试 。 可 以 预见 , 随 着 新 一 代 测 序 技术 的 应 用 ,将 会 
在 共生 菌 -宿主 之 间 关 系 的 分 子 机 理 上 有 更 多 新 的 
发 现 ,将 会 全 面 深 入 地 揭示 CI 的 机 理 。 

Wolbachia 引起 的 CT, 使 其 作为 一 种 新 的 、 环 境 
友好 型 的 潜在 生 防 因子 , 越 来 越 受 到 人 们 的 关注 。 
目前 ,利用 Wolbachia 控制 蚊虫 及 其 传播 的 疾病 等 研 
究 工作 已 经 开展 ,将 会 逐渐 在 其 他 害虫 的 防治 上 得 
到 推广 和 应 用 。 
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